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Резюме. Артеріальна гіпертензія (АГ) є основним 
чинником ризику розвитку серцево-судинних захворю-
вань, таких, як ішемічна хвороба серця, інфаркт міо-
карда та хронічна серцева недостатність, що зумов-
лює актуальність дослідження механізмів, що лежать 
в основі даного захворювання.
Мета дослідження – проаналізувати літературні 
джерела щодо особливостей перебігу процесів вільно-
радикального окиснення у патогенезі артеріальної гі-
пертензії.
Матеріали і методи. У дослідженні опрацьовано науко-
ві публікації за останнє десятиліття, які доступні у мере-
жі «Інтернет», ключовими словами були «артеріальна гі-
пертензія», «патогенез», «вільнорадикальне окиснення».
Результати. У розвитку АГ бере участь підвищен-
ня активності ангіотензину II, який зумовлює хронічну 
реактивацію ренін-ангіотензин-альдостеронової сис-
теми, порушення балансу пресорних і депресорних сис-
тем. Дослідження останніх років свідчить про те, що 
окрім основних патогенетичних концепцій при розви-
тку АГ необхідно також враховувати такі механізми, 
як ендотеліальна дисфункція, оксидативний стрес і 
неспецифічне запалення. Свідченням цього є також до-
слідження, в яких описано як оксидативний стрес 
спричиняє ендотеліальну дисфункцію через зниження 
біодоступності ключового судинного регулятора NO, 
а також збільшення затримки натрію і води, зміни сим-
патичного відтоку, що призводить до підвищення АТ.
Висновки. Результати аналізу літературних дже-
рел підтверджують наше припущення, що однією з 
найвірогідніших причин АГ є оксидативний стрес. 
Ключові слова: артеріальна гіпертензія; оксидативний 
стрес; патогенез.
Pathogenesis of arterial hypertension: the role of 
oxidative processes
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Summary. Arterial hypertension (AH) is a major risk 
factor of cardiovascular disease, such as coronary heart 
disease, myocardial infarction and chronic heart failure, 
which determines the relevance of the study of the 
mechanisms underlying this disease.
The aim of the study – to analyze the literature on the 
peculiarities of the processes of free radical oxidation in the 
pathogenesis of hypertension.
Materials and Methods.The study examined scientific 
publications over the past decade, which are available on 
the Internet, the key words were "hypertension", 
"pathogenesis", "free radical oxidation".
Results. In the development of hypertension involves 
an increase in the activity of angiotensin II, which causes 
chronic reactivation of the renin-angiotensin-aldosterone 
system, imbalance of pressor and depressor systems. 
Recent research suggests that in addition to basic 
pathogenetic concepts, mechanisms such as endothelial 
dysfunction, oxidative stress and nonspecific 
inflammation must be considered in the development of 
hypertension. This is also evidenced by studies 
describing how oxidative stress causes endothelial 
dysfunction due to decreased bioavailability of the key 
vascular regulator NO, as well as increased sodium and 
water retention, changes in sympathetic outflow, leading 
to increased blood pressure.
Conclusions. The results of the analysis of literature 
sources confirm our assumption that one of the most 
probable causes of hypertension is oxidative stress.
Key words: arterial hypertension; oxidative stress; patho-
genesis.
ВСТУП
Артеріальна гіпертензія (АГ) є основним чинни-
ком ризику розвитку серцево-судинних захворю-
вань, таких, як ішемічна хвороба серця, інфаркт 
міокарда та хронічна серцева недостатність, що 
зумовлює актуальність дослідження механізмів, 
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що лежать в основі даного захворювання. У струк-
турі поширеності серед хвороб системи кровообігу 
в дорослих саме АГ посідає перше місце, причому 
за останніми даними в Україні зареєстровано по-
над 12 млн таких хворих, а це 23 % усього насе-
лення країни [1–3]. Загалом, більше 1 млрд дорос-
лих людей у всьому світі мають АГ [4]. Поширеність 
АГ є високою у всіх соціально-економічних вер-
ствах населення, зростаючи з віком, та становить 
близько 60 % серед населення старше 60 років [5], 
що обґрунтовує необхідність додаткових знань 
щодо етіопатогенезу даного захворювання.
Метою дослідження було проаналізувати лі-
тературні джерела щодо особливостей перебігу 
процесів вільнорадикального окиснення у патоге-
незі артеріальної гіпертензії.
МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
У дослідженні опрацьовано наукові публікації за 
останнє десятиліття, які доступні у мережі «Інтер-
нет», ключовими словами були «артеріальна гіпер-
тензія», «патогенез», «вільнорадикальне окиснен-
ня».
РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
У даний час під АГ розуміють багатофакторне 
захворювання, що виникає унаслідок комбінованої 
дії багатьох генетичних, екологічних та поведінко-
вих чинників. Хоча етіологія АГ у більшості випад-
ків невідома, захворювання, як правило, почина-
ється після п’ятдесяти років, часто пов’язане зі 
збільшенням споживання солі й ожирінням, та має 
тісний зв’язок із сімейним анамнезом, підкреслюю-
чи можливість генетичної схильності до захворю-
вання [6]. Патогенез АГ є багатофакторним і дуже 
складним. Чинниками, що відіграють важливу роль 
у патогенезі АГ, є генетика, активація нейрогормо-
нальних систем, таких, як симпатична нервова 
система та ренін-ангіотензин-альдостеронова сис-
тема, ожиріння та збільшення споживання солі в 
їжі [7]. Враховуючи багатофакторний характер го-
меостазу АТ, будь-яка його зміна через певний 
чинник найчастіше компенсується зворотним 
зв’язком, взаємодоповняльними діями або зміною 
в деяких інших механізмах контролю, намагаючись 
повернути АТ у норму. Лише у випадку, коли ба-
ланс між фактором/ами порушений настільки, що 
компенсаторні механізми не здатні відновити ба-
ланс, виникає клінічна картина АГ [8]. 
У зв’язку з широким спектром факторів і меха-
нізмів існує декілька концепцій розвитку АГ: нейро-
генна теорія Г. Ф. Ланга (1950) і А. Л. М’ясникова 
(1954), об’ємно-сольова теорія А. Гайтона, мемб-
ранна теорія Ю. В. Постнова і С. Н. Орлова. Ці кон-
цепції враховують роль симпатичної нервової сис-
теми (СНС), ренін-ангіотензин-альдостеронової 
системи (РААС) і ниркової регуляції балансу на-
трію у виникненні й прогресуванні АГ [9, 10]. 
Згідно з нейрогенною теорією, одним з істотних 
факторів патогенезу АГ залишається хронічний 
емоційний стрес [11]. Під впливом подразників зо-
внішнього середовища порушується вища нерво-
ва діяльність, що призводить у кінцевому випадку 
до стійкого порушення вегетативних центрів регу-
ляції АТ [12]. У результаті стимуляції симпатичної 
нервової системи розвивається периферична ва-
зоконстрикція, збільшується частота серцевих ско-
рочень, вивільняється норадреналін із наднирни-
кових залоз, а також різко зростає системний АТ 
[13].
Згідно з теорією водно-сольового порушення 
А. Гайтона, в основі розвитку АГ лежить порушен-
ня видільної функції нирок, що призводить до за-
тримки в організмі води і натрію [14]. При цьому 
підвищення АТ пов’язано з активацією симпато-
адреналової системи й підвищенням загального 
периферичного опору. Для компенсації підвищен-
ня АТ розвиваються гіпертензивний діурез і натрій-
урез [15, 16]. 
Згідно з мембранною теорією Ю. В. Постнова і 
С. Н. Орлова, основною причиною підвищення АТ є 
генетично зумовлений дефект клітинних мембран 
[17]. Встановлено, що спадкова патологія клітинних 
мембран призводить до порушення надходження 
катіонів через плазмолему і підвищення концентра-
ції іонів кальцію в цитоплазмі, що, у свою чергу, зу-
мовлює гіперактивацію симпатоадреналової систе-
ми, зміни скорочувальної здатності артеріол і 
підвищення АТ [18]. Згідно з мембранною концепці-
єю, запропонованою Ю. В. Постновим, структурно-
функціональні порушення, виявлені в еритроцитах, 
залучені у патогенез АГ через їх прояви в органах 
для тривалої підтримки підвищеного АТ [19]. При 
цьому зростає концентрація реніну й ангіотензину 
II, який є вазоконстриктором і виступає медіатором 
судинного ремоделювання шляхом індукції білково-
го синтезу в клітинах гладеньких м’язів судин, акти-
вації генів цитокінів [20]. Залежно від ангіотензино-
вих рецепторів, з якими взаємодіє ангіотензин II, 
реалізуються різні його ефекти. Так, при його взає-
модії з рецепторами 1 типу спостерігають вазокон-
стрикцію, судинну проліферацію і запалення, тоді як 
при взаємодії з рецепторами 2 типу виникає вазо-
дилатація, апоптоз й пригнічення проліферації [21, 
22]. У цілому в розвитку АГ бере участь підвищення 
активності ангіотензину II, який зумовлює хронічну 
реактивацію ренін-ангіотензин-альдостеронової 
системи, порушення балансу пресорних і депре-
сорних систем [23].
Результати досліджень останніх років свідчить 
про те, що окрім основних патогенетичних концеп-
цій при розвитку АГ необхідно також враховувати 
такі механізми, як ендотеліальна дисфункція, окси-
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дативний стрес і неспецифічне запалення [24–27]. 
Ендотеліальна дисфункція пов’язана з патофізіоло-
гією різних форм серцево-судинних захворювань, у 
тому числі з АГ. Її розглядають як порушення, що 
характеризується зменшенням вазодилатації, про-
запальним станом та протромботичних проявами, 
що призводить до судинного запалення, яке частко-
во може бути опосередковане активними формами 
оксигену (АФО), утвореним активованими монону-
клеарними клітинами [28]. Варто зазначити, що 
хоча вільні кисневі радикали є посередниками нор-
мальних біологічних ефектів, пов’язаних із функці-
єю судин на клітинному рівні, підвищений їх рівень 
може спричинити патологічні зміни, що спостеріга-
ються при серцево-судинних захворюваннях [29]. 
АФО виступають у ролі відновно-чутливих модуля-
торів АТ [30]. Ряд дослідників представили резуль-
тати, які вказують на підвищену концентрацію АФО 
як у пацієнтів з АГ, так і за умови різних експеримен-
тальних моделей гіпертензії [31–33]. Крім того, ця 
гіперпродукція АФО супроводжується зниженням 
антиоксидантного потенціалу [34]. Такі дані підтвер-
джують участь судинного окиснювального стресу в 
механізмі розвитку АГ [35]. Крім того було виявлено 
сильний зв’язок між параметрами АТ та рівнем 
8-ізопростану, який є маркером оксидативного стре-
су [36]. Варто зазначити, що в експериментальних 
моделях із генетичним дефіцитом ензимів, що гене-
рують АФО, рівень АТ нижчий порівняно з даними у 
нелінійних тварин [37, 38].
Серед АФО у судинній системі особливо важ-
ливими є супероксид-аніон радикал і гідрогену пе-
роксид. Супероксид-аніон радикал є одним із най-
важливіших джерел вільних радикалів в організмі, 
який виробляється у мітохондріях. Варто відміти-
ти, що у судинах можуть існувати різні джерела 
АФО. Одним з найбільш досліджуваних джерел 
вільних радикалів є NADPH оксидаза. Кілька інших 
ензимів, включаючи NO-синтазу, ксантиноксидазу 
та мітохондріальні ензими, також можуть сприяти 
генерації АФО. Судинна система та нирки також є 
джерелами кисневих радикалів, дериватів NADPH- 
оксидази, що відіграє важливу роль в ураженні су-
дин та дисфункції нирок. Ця система функціонує як 
донор електронів і каталізує зменшення кисню 
NADPH, що збільшує генерацію супероксидної ре-
гуляції NADPH оксидази у хворих на АГ.
Функція супероксид аніон-радикалу (похідного 
NADPH- оксидази) – це інактивація монооксиду ні-
трогену (NO) у реакції, яка утворює пероксинітрит, 
що призводить до порушення вазодилатації, 
пов’язаної з ендотелієм. NADPH-оксидаза є почат-
ковим джерелом АФО. Супероксид аніон-радикал 
поєднується з NO, який синтезується ендотеліаль-
ною NO-синтазою (eNOS), утворюючи пероксині-
трит. У свою чергу, пероксинітрит окиснює і деста-
білізує eNOS для отримання додаткового 
супероксид аніон-радикалу. [39]. Окиснення або 
дефіцит тетрагідробіоптерину та L-аргініну, які є 
двома кофакторами дії eNOS, пов’язані з 
роз’єднанням шляху L-аргінін-NO, що призводить 
до збільшення eNOS опосередкованої генерації 
супероксид аніон-радикалу і зменшення утворен-
ня NO [40]. Ксантиноксидаза, яка на думку дослід-
ників, бере участь у механізмах розвитку АГ, також 
є важливим джерелом АФО в ендотелії судин. 
Ксантиноксидоредуктаза (КОР) каталізує два 
останні кроки метаболізму пурину (окиснення гі-
поксантину до ксантину та ксантину до сечової 
кислоти) та відновлення оксигену до супероксиду. 
Як транскрипційний, так і посттрансляційний меха-
нізми регулюють функцію КОР. Експресія КОР 
може бути підвищена за рахунок ангіотензину II, 
запальних цитокінів та гіпоксії. КОР існує у 2 фор-
мах: ксантиндегідрогенази, яка перетворюється в 
ксантиноксидазу за допомогою окиснення сульфгі-
дрильної групи або обмеженого протеолізу. Під час 
перетворення гіпоксантину в сечову кислоту ксан-
тиноксидаза виробляє супероксидні аніони з окси-
гену і згодом генерує гідрогену пероксид, тоді як 
ксантиндегідрогеназа використовує NAD+ для ге-
нерування NADH [41]. 
Варто відмітити, що результати окремих дослі-
джень показали, що ангіотензин II сприяє не тільки 
розвитку АГ, але і ушкодженню АГ-опосередкованих 
органів через стимуляцію NADH та NADPH окси-
даз, збільшення АФО, у тому числі супероксид-ані-
он радикал, що веде до запалення. Крім того, ін-
терлейкін-6 під впливом ангіотензину II сприяє 
виробленню NADH та NADPH, змінюючи судинну 
проникність, звуження та ступінь фіброзу [42, 43].
Реакція пероксинітриту з ліпідами призводить до 
пероксидного окиснення з утворенням кон’югованих 
дієнів та малонового діальдегіду (МДА) [44]. Про-
дукти пероксидного окиснення можуть проявляти 
себе як токсичні біфункціональні електрофіли за-
вдяки реакційній здатності з білками, фосфоліпі-
дами та ДНК, утворюючи кінцеві стабільні продук-
ти з утворенням пропан-аддуктів [45]. Отже, зміна 
властивостей молекули, наприклад її заряду, 
може призвести до модифікованих взаємодій клі-
тина-матриця. Відомо, що пероксиди ліпідів, які 
зазвичай наявні в ліпопротеїнах або мембранах, 
індукують пероксидацію ліпідів, інгібують мітохон-
дріальну систему надходження електронів та 
окиснюють сульфгідрильні групи протеїнів, зміню-
ючи їх функцію або порушуючи шляхи проведен-
ня сигналу [46].
Неензимне пероксидне окиснення арахідоно-
вої кислоти призводить до утворення F2-
ізопростанів, які також є продуктами пероксидного 
окиснення ліпідів (ПОЛ). F2-ізопростани є потужни-
ми судинозвужувальними простаноїдами, утворе-
ними з етерифікованої арахідонової кислоти, ката-
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лізованої вільними радикалами (не каталізується 
циклооксигеназами) при оксидативному стресі. 
Через механізм їх утворення, специфічні структур-
ні особливості, що відрізняють їх від інших продук-
тів, що утворюються вільними радикалами, та їх 
хімічну стійкість, вони найвірогідніше відобража-
ють процес ПОЛ в організмі [47]. 8-Iso-PGF2α, 
основний F2-ізопростан, в даний час вважається 
одним із найнадійніших показників окиснювально-
го стресу in vivo, а підвищене утворення ізопроста-
нів пов’язане з багатьма серцево-судинними фак-
торами ризику [48]. Однак результати досліджень 
показали суперечливі результати щодо АГ та ізо-
простанів, тому зв’язок між F2-ізопростанами та АГ 
все ще залишається невизначеним [49–51].
У цілому результати аналізу літературних дже-
рел підтверджують наше припущення, що однією з 
найвірогідніших причин АГ є оксидативний стрес. 
Свідченням цього є також дослідження, в яких опи-
сано як оксидативний стрес спричиняє ендотелі-
альну дисфункцію через зниження біодоступності 
ключового судинного регулятора NO, а також збіль-
шення затримки натрію і води, зміни симпатичного 
відтоку, що призводить до підвищення АТ [52–57]. 
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